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Исследование ТТГ на скрининго­
вом этапе выявления наличия или 
отсутствия функциональных нару­
шений ЩЖ признано в мире самым 
оптимальным и достаточным. Оценка 
отклонения уровня гормона в зави­
симости от возраста, пола, наличия 
или отсутствия беременности по­
зволяет выделить пациентов, у кото­
рых можно предположить наличие 
тиреотоксикозa (субклинического 
или манифестного) или гипотиреоза 
(центрального) в случае выявления 
сниженного уровня ТТГ. В случае по­
вышения уровня ТТГ предполагается 
наличие гипотиреоза (субклиничес­
кого или манифестного).

Для постановки окончательного 
диагноза и выбора тактики лечения 
определяются уровни периферичес­
ких гормонов ЩЖ с учетом наличия 
антител.

На сегодняшний день одной из ак­
туальных проблем в эндокриноло­
гии остается вопрос вариантов дис­
функции ЩЖ, которые относятся 
к категории субклинических форм: 
тиреотоксикоз и гипотиреоз. В дан­
ных ситуациях перед специалистом 
всегда возникает целый ряд вопросов, 
на которые до сих пор нет окончатель­
ных ответов: связана ли клиническая 
картина с патологией ЩЖ и необ­
ходимо ли лечить. Если да –  то как? 
Ведь уровни периферических гормо­
нов, которые ответственны за разви­
тие клинической картины заболева­
ния, находятся в пределах референт­
ных значений, имеют место только 
отклонения уровня ТТГ.

В настоящий момент субклиничес­
кий тиреотоксикоз является серьезной 
медицинской проблемой и ассоцииро­
ван с повышенной смертностью, ри­
ском фибрилляции предсердий, сла­
боумием и болезнью Альцгеймера, 
потерей костной массы.

В данной статье вниманию эндо­
кринологов предлагаются рекоменда­
ции руководства Европейской тирео­
идной ассоциации (European Thyroid 
Association, ЕТА) по диагностике и ле­
чению пациентов с эндогенным суб­
клиническим гипертиреозом (ЭСГ), 
опубликованные в 2015 году и став­
шие результатом большой работы 
группы специалистов в данной области. 

Уровень доказательности каждой ре­
комендации представлен в соответ­
ствии с мировыми стандартами: каче­
ство выражено в плюсах (+ –  низкое, 
++ –  умеренное, +++ –  высокое) 
и указана сила (1 –  строгая, 2 –  сла­
бая). С полным текстом данного руко­
водства можно ознакомиться на сайте 
European Thyroid Journal.

Эндогенный субклинический 
гипертиреоз

ЭСГ может быть результатом бо­
лезни Грейвса, автономно функцио­
нирующего узла ЩЖ и многоузло­
вого зоба. Диагностика основывается 
на выявлении постоянно сниженного 
(субнормального) уровня ТТГ при 
уровне свободных гормонов ЩЖ, со­
ответствующих референтным значе­
ниям.

Большое количество проспектив­
ных когортных исследований по­
казывают, что ЭСГ связан с повы­
шенным риском смертности от ише­
мической болезни сердца, случаев 
фибрилляции предсердий, сердечной 

недостаточности, переломов костей и 
повышением общей смертности у  па­
циентов с уровнем ТТГ <0,1 мМЕ/л 
(степень 2 ЭСГ). Поэтому, несмо­
тря на отсутствие рандомизирован­
ных проспективных исследований, 
есть свидетельства того, что лечение 
ЭСГ показано пациентам старше 
65 лет со 2­й степенью ЭСГ, для того 
чтобы избежать серьезных сердечно­ 
сосудистых последствий, переломов 
костей и риска прогрессирования за­
болевания до манифестного гипер­
тиреоза. Лечение может быть рас­
смотрено у больных старше 65 лет 
с уровнем ТТГ 0,1­0,39 мМЕ/л (1­я 
степень ЭСГ), так как ЭСГ связан 
с повышенным риском фибрилля­
ции предсердий, а также может быть 
оправданным у пациентов в возрасте 
до 65 лет и 2­й степенью ЭСГ из­за 
риска прогрессирования, особенно 
при наличии симптомов и/или базо­
вых факторов риска или сопутствую­
щих заболеваний. Нет данных о це­
лесообразности лечения бессимп­
томных молодых пациентов с 1­й 

степенью ЭСГ. Таких больных следует 
наблюдать без лечения по причине 
низкого риска прогрессии к явному 
гипертиреозу и слабых доказательств 
неблагоприятных последствий для 
здоровья.

Этиология и распространенность ЭСГ
Наиболее частые причины ЭСГ: 

болезнь Грейвса, токсическая аде­
нома и токсический многоузловой 
зоб (табл.). В то время как болезнь 
Грейвса является наиболее распро­
страненной причиной ЭСГ у более 
молодых пациентов (<65 лет) в ре­
гионе с нормальным йодным обе­
спечением, токсическая аденома 
и токсический многоузловой зоб от­
носительно чаще встречаются в йодо­
дефицитных районах у пожилых 
людей (≥65 лет) [8].

Распространенность ЭСГ значи­
тельно варьирует от 0,6 и 16% (8­10) 
в зависимости от критериев диагно­
стики, возраста и пола, потребле­
ния йода населением. В исследо­
вании National Health and Nutrition 
Examination Survey (NHANES III) 
выполнена оценка наличия антител 
ЩЖ, ТТГ и свободного тироксина 
(свТ

4
) у людей старше 12 лет, которые 

представляли географическое и эт­
ническое распределение населения 
США [11]. Распространенность ЭСГ 
составила 0,7% при значениях по­
рога отсечки ТТГ<0,1 мМЕ/л и 1,8% 
с точкой отсечения ТТГ<0,4 мМЕ/л. 
ЭСГ является относительно частым 
состоянием в йододефицитных ре­
гионах и его распространенность 
составляет 15% в популяции людей 
старше 70 лет [12]. Низкие уровни 
ТТГ также могут наблюдаться вслед­
ствие ятрогенных (экзогенных при­
чин), связанных с лечением гормо­
нами ЩЖ: высокие дозы тиреоидных 
гормонов у пациентов с раком ЩЖ, 
у пациентов при лечении гипотирео за 
или по другим причинам (табл.). 
Данное руководство рассматривает 
только вопросы диагностики и лече­
ния ЭСГ.

Диагностика и определение  
этиологии ЭСГ

Диагностика ЭСГ основывается ис­
ключительно на результатах лабора­
торных исследований, а не клиниче­
ских критериях. ЭСГ определяется при 
наличии субнормального уровня ТТГ 
на фоне нормальных уровней свТ
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, 

Субклинический гипертиреоз:  
диагностические критерии и принципы лечения.

Обзор руководства Европейской тиреоидной ассоциации 2015 года  
«Diagnosis and treatment of endogenous subclinical hyperthyroidism»
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Одним из самых распространенных и широко используемых тестов для выявления пациентов с патологией 
щитовидной железы (ЩЖ) является определение уровня тиреотропного гормона (ТТГ). Клинические проявления 
дисфункции ЩЖ не всегда строго специфичны (например, артериальная гипертензия может встречаться и при 
гипотиреозе, и при тиреотоксикозе), и зачастую только лабораторная диагностика может помочь в постановке 
окончательного диагноза.

В.В. Галицкая, руководитель эндокринологического направления лабораторной диагностики медицинской лаборатории «Синэво»

Таблица. Этиология и дифференциальная диагностика  ЭСГ

Причины персистирующего ЭСГ

Эндогенные причины

Болезнь Грейвса
Токсическая аденома
Многоузловой токсический зоб

Экзогенные причины

Передозировка гормонов ЩЖ при заместительной гормонотерапии
Супрессивная терапия гормонами ЩЖ 

Причины транзиторного ЭСГ

Лечение манифестного гипертиреоза антитиреодными препаратами или радиоактивным йодом
Подострый тиреоидит, безболевой и «молчащий» тиреоидит

Причины низких уровней ТТГ, которые не являются результатом ЭСГ

Гипофизарная или гипоталамическая недостаточность
Психические заболевания
Прием препаратов
Тяжелая нетиреоидная патология
Конец первого триместра беременности
Расовые особенности (лица с черным цветом кожи)
Курение

ЭКСПЕРТ В ЛАБОРАТОРНОЙ 
ДИАГНОСТИКЕ

Добавляет 
ценность диагнозу

Лабораторная диагностика
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Исторический экскурс
В 1817 году выдающийся шведский химик, про­

фессор Йенсен Якоб Берцелиус и его коллега Йохан 
Готлиб Ган исследовали метод, который применя­
ется для производства серной кислоты, и получили 
около 3 г красно­коричневого осадка, который 
из­за специфического запаха они сначала ошибочно 
идентифицировали как теллур. Однако выделить 
из осадка редкий и дорогой металл им не удалось. 
Спустя несколько месяцев Берцелиус решил по­
вторить исследование и понял, что идентифициро­
ван новый химический элемент. Ученый назвал его 
селеном (от греч. σεληνη –  Луна) в связи с тем, что 
открытый неметалл был очень сходен с теллуром 
(от лат. tellus –  Земля). На следующий год после 
открытия Берцелиус стал секретарем Шведской ака­
демии наук и бессменно занимал этот пост до самой 
своей смерти в 1848 году.

Полезные свойства селена (Se) оставались неиз­
вестными медицинской науке еще 140 лет. На про­
тяжении всего этого времени рассматривались лишь 
его токсичные эффекты, описывались многочислен­
ные случаи отравлений селеном и его соединени­
ями. Лишь в 1957 году немецкие ученые Клаус Шварц 
и Кальвин Фольц продемонстрировали защитный 
эффект селена на организм, а именно его способность 
предотвращать некроз гепатоцитов.

Благодаря последовавшим за этим открытием ис­
следованиям селен был включен в группу незамени­
мых микроэлементов, недостаток которых в рационе 
может вызвать многочисленные заболевания. Были 
получены доказательства того, что недостаточное со­
держание селена в пище животных способствует раз­
витию миодистрофии, кардиомиопатии, цирроза 
печени. Добавление селена в корм скоту привело 
к позитивным экономическим последствиям в ряде 
стран, в том числе Новой Зеландии и Финляндии, где 
содержание данного микроелемента в почве низкое. 
Было также установлено, что глубокий алиментарный 
недостаток селена встречается у людей в эндемичных 
районах и протекает в виде болезни Кешана и болезни 
Кашина­Бека, а добавление селенита натрия предот­
вращает или обращает вспять клинические признаки 
этих тяжелых состояний.

В область молекулярной биологии фокус в иссле­
дованиях селена сместился в 1970­е годы, после того 
как выяснилось, что данный элемент входит в состав 
селеноцистеина (Sec) –  21­й протеиногенной амино­
кислоты, находящейся, в свою очередь, в активном 
центре глутатионпероксидазы –  группы ферментов, 
катализирующих восстановление перекисей липидов 
и тем самым защищающих организм от оксидатив­
ного стресса. Лишь в мае 2003 года группа биохи­
миков под руководством Григория Крюкова из уни­
верситета штата Небраска опубликовала в журнале 
Science статью, в которой сообщалось об идентифи­
кации всех 25 генов селенопротеинов. Однако точка 
в фундаментальных исследованиях селена не по­
ставлена до сих пор. Ожидается, что следующим 
этапом должно стать полноценное исследование 
предназначения селенопротеинов, ведь на сегодня 
изучены функции лишь половины из 25 идентифи­
цированных белков.

Проблема селенодефицита в мире и Украине
Главная причина селенодефицитных состояний –  

недостаточное поступление микроэлемента с пищей 
и водой в географических регионах, в почве кото­
рых наблюдается пониженная концентрация этого 
элемента. Дефицит селена отмечается на многих 
удаленных от океана территориях нашей планеты. 
Сейчас, когда еще не составлены подробные карты 
селенодефицитных регионов, особый интерес пред­
ставляют результаты отдельных эпидемиологических 
исследований. Так, по данным систематического об­
зора R. Stoffaneller и N.L. Morse (2015), субоптималь­
ный селеновый статус характерен для многих стран 
Европы и Ближнего Востока, при этом в странах 

Восточной Европы отмечается более низкое потре­
бление этого микроэлемента по сравнению со стра­
нами Западной Европы.

Не является исключением и Украина. Особенно 
мало селена в почвах и растениях Винницкой, Во­
лынской, Киевской, Луганской, Одесской, Полтав­
ской, Тернопольской, Хмельницкой, Черновицкой, 
Харьковской, Черниговской, Сумской областей 
и в Крыму (В.Л. Васюк и соавт., 2013). Профессо­
ром О.А. Гончаровой и соавт., Харьковская меди­
цинская академия последипломного образования, 
было проведено исследование, в рамках которого 
оценивался уровень селена в волосах женщин в воз­
расте 45­55 лет, не менее 10 лет проживающих в го­
родах Сумы, Одесса и Харьков. Нормальными по­
казателями считались уровни селена в диапазоне 
0,8­1,15 мкг/г, установленные с помощью атомно­
абсорбционного спектрометра іСЕ 3500. Дефицит се­
лена был обнаружен у 96,8% жительниц г. Харькова, 
у 73,9% женщин из г. Одессы и у 61,72% участниц 
из г. Сумы. К сожалению, несмотря на большую зна­
чимость проблемы обеспеченности селеном, в Укра­
ине до сих пор не проведены исследования, направ­
ленные на установление межрегиональных особен­
ностей наличия и выраженности дефицита селена 
как фактора риска развития различной патологии, 
в том числе заболеваний ЩЖ, а также отсутствуют 
данные о территориях и группах риска (Ю.И. Кара­
ченцев, О.А. Гончарова и др., 2013).

Роль селена в функционировании ЩЗ
Сегодня ни у кого не вызывает сомнений тот факт, 

что селен является ключевым элементом в поддер­
жании гомеостаза человеческого организма. Уста­
новлены многочисленные физиологические функ­
ции селена, но наиболее важную роль селен играет 
в функционировании ЩЖ. Именно в этом органе 
обнаружено наиболее высокое содержание селена 
на грамм ткани. Поэтому предположение, что низ­
кий селеновый статус может быть одним из фак­
торов развития и прогрессирования тиреопатий, 
стало поводом для проведения большого количества 
исследований. Как показали некоторые опублико­
ванные в последние годы данные, дефицит селена 
действительно приводит к снижению активности се­
ленопротеинов глутатионпероксидазы, дейодиназы, 
тиоредоксин редуктазы, а также селенопротеина Р, 
обеспечивающих адекватное функционирование 
ЩЖ. Кроме того, селен предупреждает деструкцию 
тиреоидной ткани, препятствуя накоплению в ЩЗ 
перекиси водорода, а также проявляет иммунокор­
ригирующие свойства.

Весомые доказательства того, что низкий селе­
новый статус связан с повышенным риском забо­
леваний ЩЖ, предоставили авторы недавнего на­
блюдательного исследования, проведенного в Китае 
(Q. Wu et al., 2015). В ходе исследования изучалась 
распространенность тиреоидной патологии в двух 
провинциях, очень похожих между собой, но от­
личающихся по уровню содержания селена в почве 
и растениях. Участники исследования (n=6152) за­
полнили демографические и диетические анкеты, 
а также прошли физикальное и ультразвуковое об­
следование ЩЖ. Также определялись уровни тирео­
идных гормонов и концентрации селена в сыворотке 
крови. Участников исследования разделили на две 
группы в зависимости от концентрации селена –  
с адекватным (n=3038) и низким (n=3114) селеновым 
статусом. Медиана концентрации селена различалась 
в группах почти в 2 раза (103,6 vs 57,4 мкг/л; p=0,001). 
Оказалось, что распространенность патологических 
состояний ЩЖ (гипотиреоз, субклинический гипо­
тиреоз, аутоиммунный тиреоидит, зоб) была значи­
тельно ниже в адекватной по потреблению селена 
группе, чем в группе с низким селеновым статусом 
(18,0 против 30,5%; р<0,001). В своих выводах авторы 
подчеркивают, что увеличение потребления селена 
способно снизить риск развития заболеваний ЩЖ 

в регионах с низким потреблением селена, суще­
ствующих не только в Китае, но и во многих других 
странах мира.

Возможности применения селена 
в эндокринологической практике

В последние годы появляется все больше данных 
об эффективности селена в лечении тиреоидной па­
тологии. Рассмотрим наиболее свежие сообщения.

Yaofu Fan и соавт. (2014) провели систематический 
обзор и метаанализ, посвященные изучению приме­
нения селена при аутоиммунном тиреоидите (АИТ). 
Было найдено 9 рандомизированных контролируемых 
клинических испытаний, в которых применение се­
лена сравнивали с плацебо или отсутствием лечения. 
Общее количество участников составило 787 (419 
в группе селена и 368 в группе контроля). Резуль­
таты показали, что после применения селена в тече­
ние 6 мес статистически значимо снизились титры 
TPOAb (антител к тиреопероксидазе), а также отме­
чена тенденция к уменьшению титров TgAb (антител 
к тиреоглобулину). Через 12 мес лечения достоверно 
снизились уже оба показателя. Кроме того, после 
приема селена пациенты имели более высокий шанс 
улучшить настроение без существенных побочных 
эффектов. Авторы пришли к выводу, что селен следует 
рассматривать как один из эффективных дополни­
тельных методов лечения АИТ.

В недавнем проспективном исследовании группа 
ученых из Китая под руководством L. Wang (2016) 
выясняла влияние селена на течение рецидивирую­
щего гипертиреоза, вызванного болезнью Грейвса. 
Участники исследования (n=41) были разделены 
на две группы, одна из которых получала антитире о­
идный препарат метимазол, а вторая –  комбинацию 
метимазола с селеном. Оценивалось влияние селена 
на концентрацию тиреотропного гормона (ТТГ), ан­
тител к анти­ТТГ­рецепторам (TRAb), свободного 
тироксина (FT4) и свободного трийодтиронина (FT3), 
а также на частоту ремиссии. Исследователи не уста­
новили никаких исходных различий между двумя 
группами ни по демографическим данным, ни по сы­
вороточным уровням FT4, FT3, ТТГ и TRAb. Но уже 
через 2 мес лечения в группе селена уровни FT4, FT3 
и TRAb достоверно снизились по сравнению с кон­
трольной группой. Доля пациентов с нормальным 
уровнем TRAb через 6 мес была значительно выше 
в группе селена (19,0 против 0%; р=0,016). И нако­
нец, у пациентов, получавших добавку селена, была 
достоверно выше вероятность достижения ремиссии 
по сравнению с контрольной группой (р=0,008). 
Авторы пришли к выводу, что применение селена 
способно усилить эффект антитиреоидных препара­
тов у пациентов с болезнью Грейвса.

Несмотря на то что прошло почти два века с момента 
открытия селена, потребность в дальнейшем изучении 
полезных свойств этого микроэлемента еще не удовлет-
ворена. Ученым предстоит подтвердить или опровергнуть 
предположения о влиянии дефицита селена на развитие 
многих патологических состояний. Однако уже сегодня 
можно с уверенностью утверждать, что селен является 
эффективным, безопасным и доступным адъювантным 
препаратом для лечения заболеваний ЩЖ.

Подготовила Наталья Ларионова

200 лет изучения селена: что эндокринологи знают 
об этом микроэлементе сегодня?

В 2017 году научный мир будет отмечать 200 лет с момента открытия селена и начала изучения его 
свойств. А поскольку в организме человека основная роль указанного микроэлемента связана со 
щитовидной железой (ЩЖ), то больше всего о селене знают именно эндокринологи. В данной статье 
напомним кратко историю открытия и изучения селена, его физиологические функции и возможности 
применения при тиреоидной патологии.
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